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Введение
Рак предстательной железы (РПЖ) является
ведущей проблемой онкоурологии. Это обусловлено
исключительно быстрым приростом заболеваемости
РПЖ, достигающим в среднем 3% за год, что позво-
ляет прогнозировать удвоение числа регистрируе-
мых случаев к 2030 г. [1].
Заболеваемость РПЖ в России составляет 10—
15 на 100 тыс. человек, отмечается ее существенный
прирост, составивший за 90-е годы почти 50% [1].
Смертность от РПЖ возросла с 2,7 тыс. в 1980 г.
до 5,6 тыс. в 1996 г. [2]. С увеличением заболеваемо-
сти и смертности от РПЖ актуальной становится
проблема его ранней диагностики (скрининга), хе-
мопревенции, а также выявления причинных фак-
торов и предшественников и поиск мер профилак-
тики этого заболевания [3].
Гистологические исследования РПЖ позволили
установить те специфические повреждения, которые
предшествуют его возникновению. Так, прямым
предшественником инвазивной карциномы являет-
ся простатическая интраэпителиальная неоплазия
(ПИН) [1, 4]. ПИН характеризуется пролиферацией
секреторного эпителия в просвете желез, выражен-
ность которой показывает спектр цитологических
изменений и представляет собой преинвазивный
финал череды клеточных пролифераций внутри про-
света протоков и ацинусов предстательной железы
(ПЖ) [5]. Существенным отличием от ранней инва-
зии для ПИН любой степени выраженности являет-
ся сохранение целостности базальной мембраны
[1, 3, 6]. Впервые ПИН была описана в 1986 г.
J.E. McNeal и D.G. Bostwick и названа «внутрипрото-
ковой дисплазией» 3 степеней [2]. Термин «простати-
ческая интраэпителиальная неоплазия» появился
позже, и классификация была сокращена до 2 степе-
ней: низкая — ПИННС, ПИН 1 (ранее — 1) и высо-
кая — ПИНВС, ПИН 2 (ранее 2 и 3) [2, 6]. Описано 4
основных варианта ПИНВС (в порядке убывания ча-
стоты): пучковый, микропапиллярный, крибри-
формный и плоский [3, 5, 7]. Пучковый вариант
встречается в 59% случаев, микропапиллярный —
в 34,3%, крибриформный — в 6,2% и плоский —
в 0,5% [8]. Вариант ПИНВС не влияет на частоту вы-
явления РПЖ в последующей биопсии ПЖ [3, 5, 7].
Высказывается предположение, что предрако-
выми изменениями ПЖ, кроме ПИНВС, являются
ПИННС и фокусы атрофии [9]. В последнее время
появилось множество мультидисциплинарных пуб-
ликаций о возможной связи между хроническим
воспалением и РПЖ [9—12].
Цель исследования — определить частоту выяв-
ления ПИН у пациентов с доброкачественной гипер-
плазией ПЖ (ДГПЖ) и РПЖ, признаков хрониче-
ского простатита у больных ПИН, ДГПЖ без атипии
и дисплазии и у пациентов с РПЖ, выявить частоту
сочетания ДГПЖ, ПИН 1 и 2 и РПЖ с фиброзом тка-
ни ПЖ по данным гистологического исследования. 
Материалы и методы
Проведен ретроспективный анализ 2317 исто-
рий болезни пациентов с ДГПЖ (1743 случая)
и РПЖ (574 случая), которым в 2000—2006 гг. на ба-
зе урологической клиники ГУЗ НОКБ им. Н.А. Се-
машко выполнялись операции на ПЖ.
Возраст пациентов составил от 40 до 89 лет.
Рассмотрено повозрастное распределение пациен-
тов (рис. 1). Доминируют возрастные группы 60—69
и 70—79 лет. В группах не отмечено существенных
отличий в частоте ДГПЖ, ПИН 1, 2 и РПЖ. Сред-
ний возраст пациентов составил при ДГПЖ 68, 49
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года, при ПИН 1 — 68,36, при ПИН 2 — 68,59 и при
РПЖ — 68,13.
Для анализа отбирались истории больных РПЖ
без предшествующего гормонального или лучевого
лечения, что дало возможность оценить гистологи-
ческую картину ПЖ без влияния антиандрогенов
или лучевой терапии. В 185 из 574 случаев РПЖ для
гистологического анализа была доступна перифо-
кальная ткань ПЖ.
Рассмотрено распределение пациентов по опе-
рациям: 18% выполнялась биопсия ПЖ, 25% —
чреспузырная аденомэктомия, 57% — трансурет-
ральная резекция (ТУР) ПЖ. Максимальное число
биопсий ПЖ осуществлено с последующим гисто-
логическим диагнозом РПЖ, максимальное число
чреспузырных аденомэктомий проведено при
ДГПЖ. В 37 случаях из 574 диагноз РПЖ установлен
после чреспузырной аденомэктомии, выполняв-
шейся у пациента без подозрения на РПЖ, что со-
ставило 6,31% от общего числа аденомэктомий.
По результатам гистологического исследова-
ния, ДГПЖ определена в 1379 (59,52%) случаях,
ПИН 1 на фоне ДГПЖ — в 106 (4,57%), ПИН 2 —
в 258 (24,77%) и РПЖ в — 574 (24,77%).
В нашей работе применялась двухстепенная
градация ПИН. 
РПЖ сочетался с ПИН 1 и 2, фиброзом стромы
ПЖ, хроническим простатитом различной степени
выраженности.
Результаты и обсуждение
Высокий уровень вариабельности результатов
у разных исследователей при ПИННС ограничивает
ее клиническую полезность, и патологи рутинно не
сообщают о ПИННС, за исключением протоколов
исследований; в настоящее время обсуждается только
ПИНВС, имеющая значение предракового процесса
[2—4]. Нами рассмотрена как ПИН 2, так и ПИН 1.
Частота ПИН различается в зависимости от
изучаемой популяции мужчин. Меньшая вероят-
ность — у мужчин, участвующих в скрининге про-
статспецифического антигена и исследованиях ран-
него выявления РПЖ (Mettlin и соавт., 1991; Feneley
и соавт., 1997; Hoedemaeker и соавт., 1999), с часто-
той ПИН при биопсии от 0,7 до 20% [3]. По Lee и со-
авт. (1989), Bostwick и соавт. (1995), Langer и соавт.
(1996), Wills и соавт. (1997), Feneley и соавт. (1997),
O'Dowd и соавт. (2000), Fowler и соавт. (2001), у муж-
чин, попадающих в поле зрения урологов, ПИН ди-
агностируется в 4,4—25% образцов биопсий [3].
По данным Gaudin и соавт. (1997), Pacelli и Bostwick
(1997), Skjorten и соавт. (1997), у больных, подверг-
шихся ТУР ПЖ, имеется наибольшая вероятность
обнаружения ПИН — от 2,8 до 33% [3].
Группа наших пациентов относится к «урологи-
ческим», нескрининговым, больным. При анализе ги-
стологических препаратов нами сравнивалось сочета-
ние ДГПЖ и РПЖ с ПИН 1 и 2. ПИН 1 определяется
при ДГПЖ чаще, чем при РПЖ, соответственно в 6,08
и в 1,62% случаев, в то время как ПИН 2 практически
в 3 раза чаще сопутствует РПЖ, чем ДГПЖ, — 42,70%
случаев против 14,80% соответственно (рис. 2).
Таким образом, при РПЖ с ПИН (ПИН 1 +
ПИН 2) мы сталкиваемся в 44,32% наблюдений,
причем явно преобладает ПИН 2 (96,34% от общего
числа случаев ПИН при РПЖ, соотношение ПИН
1:ПИН 2 = 10:264), в то время как при ДГПЖ это со-
отношение 10:24.
В последнее время появилось множество муль-
тидисциплинарных публикаций о возможной связи
между хроническим воспалением и РПЖ [9—12].
Рецидивирующее или хроническое воспаление
ответственно за развитие ряда раковых заболеваний
человека, включая рак пищевода, желудка, печени,
толстой кишки и мочевого пузыря. Считается, что вос-
паление независимо от этиологии провоцирует канце-
рогенез, вызывая целлюлярные и геномные поврежде-
ния, стимулируя обновление клеток, создавая ткане-
вое микроокружение, богатое цитокинами и фактора-
ми роста, которые стимулируют клеточное деление,
ангиогенез и обновление ткани [12]. В нескольких ре-
троспективных исследованиях ус-
тановлена связь между клиниче-
ским простатитом и РПЖ [12, 13].
Эпидемиологические исследова-
ния простатита и РПЖ ограниче-
ны трудностью классификации
простатита по анамнезу, так как
определенная доля простатитов не
имеет клинической картины [12].
Последние метаанализы проде-
монстрировали незначительное
увеличение относительного риска
развития РПЖ у пациентов с анам-
незом клинического, т.е. симпто-
матического, простатита [12, 13].
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Рис. 1. Повозрастное распределение пациентов с ДГПЖ, ПИН 1, 2, РПЖ
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S. Sutcliffe и соавт. [14] на основании эпидемиологиче-
ского исследования с участием большого числа паци-
ентов не смогли статистически достоверно выявить
связь клинического простатита и РПЖ, но сделали ин-
тересное заключение о снижении среднего возраста
возникновения РПЖ у мужчин, перенесших проста-
тит в молодом возрасте, на 10%. Воспаление ПЖ так-
же провоцирует развитие РПЖ у крыс [11, 12].
Простатит является поводом почти для 2 млн
амбулаторных визитов в год в США, в том числе 8%
всех визитов к урологу и 1% — визитов к врачам об-
щей практики [15, 16]. Симптоматическим простати-
том (категории I—III NIH) страдают около 9% муж-
чин в возрасте 40—79 лет с вероятностью иметь про-
статит к 79 годам 1:11 [11, 12]. Простатит категории
III — хронический абактериальный простатит/хро-
ническая тазовая боль — наиболее часто встречаю-
щаяся форма простатита, насчитывающая >90% слу-
чаев [12, 15], его распространенность неизвестна.
По данным B.S. Carver и соавт. [17], J.E. McNeal [18],
C. Terrone и соавт. [19], он имеет место у 1/3 взрослых
мужчин (32—44%). Текущие данные о связи рака
и простатита основаны только на категориях проста-
тита I—III. В настоящем исследовании учитываются
лишь гистологические характеристики простатита,
т.е. учтены все группы по классификации NIH. Вос-
паление в серии аутопсий в ПЖ выявляется при на-
личии или без заболеваний ПЖ у 5—15,3% мужчин
старше 60 лет [20]. J.E. McNeal обнаружено воспале-
ние ПЖ в 44% аутопсий [18]. По данным J.A. Maksem
и соавт. [21], воспаление встречалось в 45% случаев
биопсий, выполненных по поводу подозрения на
РПЖ. По нашим данным, простатит диагностирован
в 63,64% гистологического материала.
В нескольких исследованиях, изучающих связь
воспаления и РПЖ, не было найдено четкой взаимо-
связи [22—24]. Например, P.I. Karakiewicz и соавт. [25]
на большом числе пациентов пока-
зали, что хроническое воспаление
чаще сочетается с ДГПЖ, нежели
с ПИНВС и РПЖ. Тем не менее
J. Irani и соавт. [26] установили, что
пациенты с высокой интенсивно-
стью воспаления, окружающего
злокачественные железы в образ-
цах после радикальной простатэк-
томии (РПЭ) имели значительно
большую вероятность послеопера-
ционного биохимического реци-
дива, чем больные с воспалением
низкой интенсивности.
Мы рассмотрели зависи-
мость гистологической картины
ПЖ от выраженности хрониче-
ского воспаления. Интенсив-
ность воспалительного процесса может быть раз-
личной, в нашем исследовании хронический про-
статит разделен по выраженности гистологических
изменений в препаратах. Гистологически термин
«простатит» подразумевает наличие патологической
инфильтрации ПЖ клетками воспаления [27]. В на-
стоящее время нет принятой повсеместно гистоло-
гической классификации хронического простатита.
Нами использовалась гистологическая классифика-
ция простатических воспалительных инфильтратов,
разработанная методом обзора литературы и обсуж-
дения группой North American Chronic Prostatitis
Collaborative Research Network и International
Prostatitis Collaborative Network в 2001 г.: по степени
выраженности воспаления (морфологическое опи-
сание, плотность типичных воспалительных клеток,
клетки/мм2) — легкая степень (единичные воспали-
тельные клетки, разделенные отчетливыми проме-
жуточными зонами — <100 клеток/мм2), умеренная
(сливающиеся поля воспалительных клеток без тка-
невой деструкции и/или лимфоидной узелко-
вой/фолликулярной формации — 100—500 кле-
ток/мм2), выраженная (сливающиеся поля воспали-
тельных клеток с тканевой деструкцией и/или лим-
фоидной узелковой/фолликулярной формацией —
>500 клеток/мм2). Если в одной локализации при-
сутствует более чем одна степень воспаления, то да-
ется доминирующая и более тяжелая [27]. 
В табл. 1 представлены варианты сочетания
ДГПЖ, ПИН 1 и 2 и РПЖ с простатитом. Получено,
что ДГПЖ, как и ПИН 1, чаще сочетается с легким
воспалением, в то время как ПИН 2 и РПЖ — с вы-
раженным простатитом, а процент сочетания с лег-
ким воспалением незначителен. Максимально взаи-
мосвязь с интенсивностью хронического воспале-
ния выражена все же у ПИН 2, чем у РПЖ: ПИН 2
более чем в половине случаев обнаружена при выра-
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Рис. 2. Распределение пациентов с ПИН при ДГПЖ и РПЖ (%)
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женном или умеренном простатите (68,22%), сумма
же этих признаков при РПЖ составляет 24,88%.
Дополнительной характеристикой ткани ПЖ
служит интенсивность разрастания соединительной
ткани в строме ПЖ (фиброз стромы). Нами рассмот-
рен фиброз стромы различной интенсивности (выра-
женный, умеренный, легкий) в отношении к картине
ДГПЖ, ПИН 1, 2 или РПЖ. Полученные данные
представлены в табл. 2. При ДГПЖ, не сопровождав-
шейся клеточной атипией, фиброз выявлен только
в 6,24% случаев. При ПИН 1 выраженный фиброз
встречался лишь в 0,94% наблюдений, однако чаще
выявлялся умеренный и легкий фиброз (17,93 и 2,83%
соответственно). ПИН 2 и РПЖ сочетались с выра-
женным фиброзом примерно одинаково (17,44
и 22,16% соответственно). Легкий фиброз ни разу не
был зафиксирован в сочетании с РПЖ. Таким обра-
зом, чем выраженнее фиброз, тем больше вероятность
выявления на этом фоне ПИН 2 или даже РПЖ.
На основании полученных нами данных можно пред-
полагать, что фиброз ткани ПЖ является дополни-
тельным фактором, провоцирующим диспластиче-
ские изменения в эпителии ацинусов ПЖ и, вероятно,
фактором риска развития РПЖ через этап ПИН 2.
Заключение
Средний возраст пациентов с ДГПЖ, ПИН 1, 2
и РПЖ не имеет существенных отличий и не являет-
ся предиктивным фактором выявления в гистологи-
ческом материале ПИН или РПЖ. 
Нами получены данные по сочетанию ДГПЖ
и РПЖ с ПИН. В гистологическом материале РПЖ
чаще сочетается с ПИН 2, чем ДГПЖ, что подтвер-
ждает факт предраковой природы ПИН 2.
Особенностью настоящего исследования, срав-
нивающего наличие и выраженность простатита при
ДГПЖ, ПИН 1, 2 и РПЖ, является независимость
оценки от клинической симптоматики простатита,
таким образом, учтены не только I—III группы по
NIH, но и асимптоматический простатит IV группы,
не определяемый клинически.
В настоящем исследовании показана зависи-
мость выявления ПИН от активности хронического
продуктивного воспаления ткани ПЖ, определяе-
мого морфологически в гистологическом материале
пациентов с ДГПЖ. Чем выраженнее воспалитель-
ный процесс, тем более вероятна ПИНВС, гипер-
плазия без атипии же преимущественно не ассоции-
руется с выраженным продуктивным воспалением.
ДГПЖ и ПИН 1 чаще сочетаются с легким воспале-
нием, в то время как ПИН 2 и РПЖ — с выражен-
ным простатитом. Следовательно, мы получили
подтверждение теории о хроническом воспалении
как факторе канцерогенеза, т.е. вероятна этапность:
выраженный простатит — ПИН 2 — РПЖ.
Кроме воспаления, нарушением нормальной
архитектоники тканей является фиброз; чем он вы-
раженнее, тем чаще сочетается с более тяжелой
ПИН 2 или РПЖ; общая доля препаратов с фибро-
зом при ДГПЖ и ПИН 1 мала. Отсюда можно за-
ключить, что данная патология также способна ини-
циировать канцерогенез.
Дальнейшее изучение связи ПИН, простатита
и РПЖ открывает новые перспективы для хемопре-
венции и лечения [12, 14].
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Таблица 1. Х р о н и ч е с к и й  п р о с т а т и т  п р и  р а з л и ч н ы х  г и с т о л о г и ч е с к и х  к а р т и н а х  т к а н и  П Ж
Диагноз
Простатит
Нет Итоговыраженный умеренный легкий
ДГПЖ без ПИН 61 (4,42) 185 (13,42) 681 (49,38) 452 (32,78) 1379 (100)
ПИН 1 1 (0,94) 38 (35,85) 17 (16,04) 50 (47,17) 106 (100)
ПИН 2 87 (33,72) 89 (34,50) 11 (4,26) 71 (27,52) 258 (100)
РПЖ 31 (16,76) 15 (8,12) 11 (5,95) 128 (69,19) 185 (100)
Примечание. Здесь и далее представлено число больных (в скобках — процент).
Таблица 2. Ф и б р о з  с т р о м ы  п р и  р а з л и ч н ы х  г и с т о л о г и ч е с к и х  к а р т и н а х  т к а н и  П Ж
Диагноз
Фиброз
Нет Итоговыраженный умеренный легкий
ДГПЖ без ПИН 22 (1,6) 43 (3,12%) 21 (1,52) 1293 (93,76) 1379 (100)
ПИН 1 1 (0,94) 19 (17,93) 3 (2,83) 83 (78,3) 106 (100)
ПИН 2 45 (17,44) 27 (10,47) 1 (0,39) 185 (71,7) 258 (100)
РПЖ 41 (22,16) 5 (2,7) 0 (0) 139 (75,14) 185 (100)
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Литература
Онкологические результаты радикального хирургического
лечения пациентов с местно-распространенным 
раком предстательной железы
О.Б. Лоран, Е.И. Велиев, С.В. Котов
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ONCOLOGICAL RESULTS OF RADICAL SURGICAL TREATMENT 
IN PATIENTS WITH LOCALLY ADVANCED PROSTATE CANCER
O.B. Loran, E.I. Veliyev, S.V. Kotov 
Department of Urology and Surgical Andrology, Russian Medical Academy of Postgraduate Education, Moscow
The authors consider and prove the efficiency of radical prostatectomy used in the treatment of patients with locally advanced prostate can-
cer as monotherapy and as a component of multimodality therapy. 
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